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1 -- INTRODUCTION 

A la demande d’lNGREDIA, le Laboratoire d’Anatomie Pathologique de la Faculte de 
Medecine de Nancy, Universite Henri Poincare, a realise une etude macroscopique et 
microscopique afin d’evaluer les effets anatomiques de I’hydrolysat “ING 91 l”, admtnrstre 
tout au long de la gestation a des femelles de rat de la souche Wistar, sur les 

malformations internes et externes chez des jeunes males et femelles de leurs pot-tees. 
Un male et une femelle, ages de trois semaines ont ete tires au hasard dans chaque 
portee dont la mere est traitee avec I’hydrolysat ING 911 pendant toute la gestation, a la 
dose quotrdienne de 150 mg/kg. Un male et une femelle de meme age issus des portees 
dont les meres n’ont recu que du lait en poudre ecreme 8 la dose de 150 mg/kg, ont set-vi 
d’animaux temoins. 
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2 - MATERIELS ET METHODES 

2.1 - Animaux 

!Seize femelles nullipares de la souche Wistar (Centre d’elevage Iffa-Credo, 
69-St-Germaln sur l’,bbresle, France), Bgees de 12 semaines ont ete croisees avec des 
males de la meme souche ages de 16 semaines. Le lendemain de la fecondation, les 
femelles gestantes ont et6 r&parties en deux groupes de traitements (n = 8) : un groupe a 
&ti! trait6 avec de I’hydrolysat ING 911 pendant toute la gestation (Jl a J20), a la dose 
quotidienne de ‘150 mg/kg et I’autre a requ du lait en poudre ecreme a la meme dose 
pendant la m6me pbiode (groupe temoin) A la naissance, les femelles avec leurs 
portees pot-tees ont et6 codees et rnstallees dans des cages en polycarbonate de type F 
(,48 x 27 x 20 cm, U A.R., 91 - Epinay-Sur-Orge, France). Apres avow releve la tarlle des 
port6es, celles-ci ont et6 r6duites B 8 jeunes (4 miles et 4 femelles), afln d’ktudier des 
groupes de pot-tees de tarlles comparables. 
Les croisements, le suivi des gestations, les traitements des femelles et les tests de 
developpement physique et neuromoteur des jeunes au tours des trois semaines suivant 
la naissance onlt ete realises par le Centre de Recherches ETAP-Ethologie Applrquee 
13, rue du Bois de la Champelle 54500 Vandoeuvre-l&-Nancy (Dr. A. NEJDI). 

2.2 - Prockdure exptkimentale 

A I’age de trois semaines, 8 jeunes rats mGles et 8 jeunes rats femelles ont 8t6 tirb au 
hasard dans les portees des deux groupes et ont ete confies au Laboratoire d’Anatomie 
Pathologique de la Faculte de Medecine de Nancy en vue de relever d’eventuelles 
malformations organiques internes et externes. 

Variables etudiee> 

- malformations g&t&ales externes ; 
- malformations viscerales internes ; 

- malformations squelettiques ; 
- examen histologique. 



3 - RESULTATS. 

Tableau 1 

Lots 02-03/2001 

Malformations gin&ales 
Mile Femelle Femelle 
N” 4 N” 5 N” 6 

OUI OUI OUI 
Yeux 
-normaux I OUI 

2 

OUI 
2 

out 
OUI 

OUI 
-l--T 2 ! 

OUI 
2 

‘- OUI 
2 

OUI OUI OUI OUI OUI 
NON NON NON NON NON 

J~;te;za;;; j NON NON NON NON NON NoN 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
2 2 2 2 2 2 

OUI OUI OUI OUI out OUI 

OUI out OUI OUI OUI OUI 

OUI 
2 

OUI 
2 

~ OUI 1 OUI 1 OUI ( OUI 1 OUI 

bormal 1 OUI 1 OUI 1 OUI 1 OUI 1 OUI 1 OUI 
Orqanes &nit. 
Ext. - normaux OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
Queue 
-normale OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
-tallle 9 cm 8 cm 65cm 65cm 8 cm 65cm 
Sauelette c&&al 
-0sslficahon OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
normale OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
avancee 

* 
-nombre 12 12 12 12 12 12 
-dnsposltlon OUI OUI OUI OUI OUI OUI 

Malformations vischrales 
Coeur I I I I I I 

2 2 2 2 2 2 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
2 2 2 2 2 2 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI OUI OUI OUI 



Tableau 2 

- 

Trait& 
Lots 02-03/2001 
p&s 
-normale 
Yeux 
-normaux 
-nombre 
Oreilles 
-normales 
-nombre 
Bouche 
.normale 
.fente labiale 
fente palatine 
Uembres ant. 
normaux 
nombre 
dolgts 
klembres post. 
normaux 
nombre 
Jo1gts 
GE 
ncrmal 
Eanes &nit. 
ixt. - normaux 
;lueue 
normale 
tallle 
;auelette a6n6ral 
osslficatlon 
normale 
wan&e 
:Btes 
nombre 
dlsposlbon 

:aeur 
normal 
zavit& 
‘oumons 
iormaux 

iombre 
leins 
iormaux 
iombre 
gwareil diaestif 
oie 
.stomac 
itestins 

Malforn 
Mdle Male 
N” 7 Noa 

OUI OUI 

OUI OUI 
2 2 

OUI OUI 
2 2 

OUI OUI 
NON NON 
NON NON 

OUI OUI 
2 2 

OUI OUI 

OUI OUI 
2 2 

OUI OUI 

OUI OUI 

OUI out 

OUI OUI 
7 cm 7 5 cm 

OUI OUI 
OUI OUI 

12 12 
OUI OUI 

Malform 

OUI OUI 
OUI OUI 

OUI Ebauche 
scissure 
d’un lobe 

pulmonaire 
gauche 

2 2 

OUI OUI 
2 2 

OUI OUI 
OUI OUI 
OUI OUI 

tions gini 
Mile 
N” 9 

OUI 

OUI 
2 

OUI 
2 

OUI 
NON 
NON 

OUI 
2 

OUI 

OUI 
2 

OUI 

OUI 

OUI 

OUI 
75cm 

OUI 
OUI 

12 
OUI 

ons visckri 

OUI 
out 

OUI 

2 

OUI 
2 

OUI 
OUI 
OUI 

OUI ( OUI 1 OUI 
I I 

out OUI OUI 
2 2 2 

OUI OUI OUI 
2 2 2 

OUI OUI OUI 
NON NON NON 
NON NON NON 

OUI OUI OUI 
2 2 2 

OUI OUI OUI 

OUI OUI OUI 

OUI OUI OUI 

OUI OUI OUI 
7 cm 75cm 7 cm 

OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI 

12 12 12 
OUI out OUI 

S 

OUI 
OUI 

3 lobes 
gauches 

OUI OUI 
OUI OUI 

out OUI 

2 2 2 

OUI OUI OUI 
2 2 2 

OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI 
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Tableau 3 

OUI 
NON 
NON 

-normaux 
-nombre 

-normaux 
-nombre 

w 
-normale 

m  
.normal 
cavith 
poumons 
.normaux 
nombre 
k& 
.normaux 

OUI 
OUI 

OUI 
2 

OUI 

Malformations viscirales 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI OUI OUI OUI 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
2 2 2 2 2 2 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI 

3tomac 

2 2 2 2 2 2 2 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
OUI OUI OUI OUI OUI OUI OUI 
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Tableau -4 

Appareil diaestif 
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Tableau “5 

Malformations gCn6raJes 
Trait& Lots 04/2001 TBmoins Lots 04/2001 

MOle Mile Femelle Femelle Femelle Femelle Femelle 
N” 1 N” 2 N” 3 N” 1 N” 2 N” 3 N” 4 

OUI OUI OUI OUI OUI OUI OUI 

‘UI OUI OUI OUI OUI OUI 
-nombre 

-normales 
-nombre 

-fente labrale 
-fente palatine 
Membres ant. 
-normaux 

-normaux 
-1ombre 

Oraanes ahit. 
Ext. - normaux OUI OUI OUI OUI OUI OUI OUI 

I I II I I 

-0sslfication 
normale 

-nombre 

E  stomac 
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4 - CONCLUSION 

Une etude macroscopique et microscopique a et6 realisee afin d’evaluer les effets de 
I’hydrolysat “ING 911 ‘I, administre tout au long de la gestation a des rattes de la souche 
Wistar, sur les malformations internes et externes chez des jeunes males et femelles de 
leurs portees. 
Un male et une femelle, ages de trois semaines ont et6 tires au hasard dans chaque 
pot-tee dont la mere est traitee avec I’hydrolysat ING 911 pendant toute la gestation, a la 
dose quotidienne de 150 mg/kg. Un mAle et une femelle de meme age, issus des portees 
dont les meres n’ont recu quotidiennement que du lait en poudre Bcreme a la dose de 150 
mg/kg, P.O., ont servi d’animaux temoins. 

Aucune malformation significative n’a et6 retrouvee a i’examen macroscopique 
sous microscope operatoire chez les jeunes rats miles et femeiies des deux 
groupes de traitements. 

L’observation dune scissure puimonaire suppiementaire chez un rat m&e du 
groupe trait6 ne peut &re consideree comme une malformation, mais correspond 
en fait 31 une variante, dans ies iimites de la normaie. 

Des examens histoiogiques pottant sur tous ies visceres des rats temoins et trait& 
des series de Fevrier - Mars 2001 n’ont pas revel6 d’anomaiies tissuiaire. 

Deux rats males (rats no 8 et 10 du groupe “Trait& : Lots Fevrier - Mars 2001) ont 
fait i’objet dune coloration squeiettique B I’Aiizarine suivie d’une diaphanisation. ii 
n’a pas et6 observe d’anomaiie squeiettique. 

En conclusion, I’administration quotidienne d’hydroiysat “ING 911”, 5 la dose de 
150 mg/kg, P.O., B des rattes Wistar tout au long de ieur gestation, n’induit pas de 
malformations generales ou visceraies chez les jeunes m&es et femeiies de leurs 
partees. 

Vandoeuvre-i&s-Nancy, le 11 Mai 2001 

Profes eur F. PLENAT 
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